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成し、Banded、Sham、Stent の 3 つの群に分け検討した。肺静脈狭窄モデルは段階的手術で左房肺静脈
接合部に絹性バンドを全周性に置くことにより作成している。具体的には、生後 1週目に左第４肋間開
胸で左肺静脈と豚特有の存在である共通下肺静脈幹にバンドを置き、その１週間後右開胸で右上肺静脈
と右中肺静脈にそれぞれバンドを置き、肺静脈狭窄モデルとした（Banded 群, n = 6）。Sham 群(n = 6) 
では同様の開胸操作を行ったが、バンドは置かずに手術を終えている。Stent 群 (n = 6) では Banded
群と同じ手術を行った後、術後 3週目に右中肺静脈狭窄部のみに stent を挿入し拡張を行った。いずれ











遠位肺静脈には、EndMTを示唆する TGF-β1 と Smadの発現の亢進、内皮性マーカーである CD31、vWF、
VE-Cadherin の消失、さらには間葉系マーカーである fibronectin、α-SMA の増加も認めている。これ
らの変化は、肺静脈狭窄症を来した患児の肺静脈にも同様の所見が示された。また著者は、Banded群の
遠位肺静脈の同一内皮細胞内に内皮性マーカーと間葉系マーカーの同時発現も認めている。さらに著者
は、Banded 群の肺静脈内皮細胞、患者から採取した肺静脈内皮細胞および Human umbilical vein 
endothelial cells (HUVEC) を培養し TGF-β1 で刺激した実験も行い、いずれの細胞でも同様に
fibronectin、α-SMA マーカー発現の亢進を認めている。肺静脈ステントによるひとつの肺静脈狭窄の
解除は Banded 群と比べて血行動態、肺高血圧、右室圧上昇に変化をもたらさなかったが、そのステン



























平成 29年 2月 27日、学位論文審査委員会において、審査委員全員出席のもと論文について説明を求
め、関連事項について質疑応答を行い、学力の確認を行った。その結果、審査委員全員が合格と判定し
た。 
よって、著者は博士（医学）の学位を受けるのに十分な資格を有するものと認める。 
 
 
 
